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Traitement de I’infection tuberculeuse latente 
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L J infection tuberculeuse latente est un 
syndrome Clinique temoignant de trois 
evenements : 

-une exposition au bacille de la tuberculose, 
-conduisant a une infection, 

- au cours de laquelle le bacille a ete controle 
par la reponse immunitaire et reduit a un etat 
quiescent. 

Le diagnostic d’infection tuberculeuse latente est 
determine par I’absence de maladie Clinique, une 
radiographie de thorax normale et la positivite des 
tests immunoiogiques vis-a-vis de M. tuberculosis 
(intradermoreaction et/ou test IGRA). 

Le traitement de I’infection tuberculeuse latente 
est indique chez I’enfant de moins de 15 ans, le 
patient immunodeprime ou qui risque de le 
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devenir (traitement anti-TNF alpha) et chez 
I’adulte sain lorsque cette infection est recente 
(positivation des tests dans les 2 ans, enquete 
autour d’un cas chez les contacts recents avec 
IGRA + et /ou intradermoreaction devenue 
positive). 

Trois protocoles ont fait I’objet devaluations 
rigoureuses et peuvent etre considers comme 
valides : 1 

- monotherapie par isoniazide a la dose de 
5 mg/kg/j pendant 9 mois (regime le mieux 
evalue, traitement de premiere intention pour 
I’Organisation mondiale de la sante et les Centers 
for Disease Control and prevention [CDC]) ; 2 

- association d’isoniazide a la dose de 5 mg/kg/j 
et rifampicine a la dose de 10 mg/kg/j pendant 

3 mois (protocole le plus souvent utilise en 
France, valide par une meta-analyse recente) ; 3 

- rifampicine seule a la dose de 10 mg/kg/jour 
pendant 4 mois (recommandations CDC si 


souche resistante a I’isoniazide) ; 4 
L’efficacite de ces regimes dans les differentes 
etudes oscille entre 25 et 92 %, une observance 
correcte etant un facteur cle de reussite. 15 
La bitherapie rifampicine (1 0 mg/kg) et 
pyrazinamide (20 mg/kg/j) n’est plus 
recommandee compte tenu d’un taux 
inacceptable d’effets indesirables hepatiques 
severes (hepatites fulminantes). 6 

Surveillance et effets indesirables 

Les effets secondaires sont principalement 
hepatiques. Le risque d’hepatotoxicite augmente 
nettement apres 65 ans, et en presence de 
cofacteurs (alcoolisme, autres hepatotoxiques, 
etat nutritionnel, hepatopathie chronique 
preexistante [dont hepatites virales]). 1 - 5 - 7 
L’association isoniazide et rifampicine ne semble 
pas majorer le risque d’hepatotoxicite. 3 
Le dosage des transaminases est recommande 


Situations d’immunodepression 
et infection tuberculeuse latente: 
prevention, prise en charge 

-» Corticotherapie et autres immunosuppresseurs 

Le depistage d’une infection tuberculeuse latente est necessaire avant 
la mise en route d’un traitement par corticoides ou 
immunosuppresseurs. 

Le traitement antituberculeux de ces patients repose sur le schema 
standard. L’effet inducteur de la rifampicine oblige a une adaptation des 
doses des traitements antirejet et des corticoides dont il faut 
augmenter la dose. 

-» Anti-TNFa 

Le depistage d’une infection tuberculeuse latente est necessaire avant 
la mise en route d’un traitement par anti-TNFa. 

En cas de tuberculose (risque sous traitement et jusqu’a 6 mois apres 
arret du traitement), I’anti-TNFa doit etre interrompu ; sa reprise avant 
la fin du traitement antituberculeux releve d’une discussion en centre 
specialise. 1 

1 . Agence frangaise de securite sanitaire des produits de sante. Prevention et prise 
en charge des tuberculoses survenant sous anti-TNFa. 

Recommandations nationals, 2005. 


Lors de la phase d’entretien, si le patient a regu plus de 80 % de 
la dose totale, le traitement peut etre arrete. En cas de prise infe- 
rieure a 80 % de la dose totale et d’arret superieur ou egal a 
3 mois, I’ ensemble du traitement doit etre repris, si F arret est infe- 
rieur a 3 mois le traitement peut etre poursuivi jusqu’a sa totaliteT 3 

Contagiosite et principes de i’isolement 

Seules les tuberculoses pulmonaires et laryngees sont conta- 
gieuses (y compris les miliaires). Tout patient suspect de tubercu- 
lose respiratoire doit etre mis en isolement respiratoire (avec utili- 
sation de masques FFP2 par les visiteurs et le personnel de 
sante) en chambre seule et doit porter un masque de soins en 
cas de deplacement. La mise en isolement respiratoire est 
necessaire des la suspicion et en cas de frottis positif a I’examen 
direct des crachats et de cavernes a la radiographie thoracique. 
L’isolement est leve des I’obtention de 3 prelevements respira- 
toires consecutifs negatifs au direct (recherche de BK dans les 
crachats ou tubage gastrique si le patient ne crache pas). 

En cas de positivite initiale, les prelevements se negativent en 
general entre 15 jours et 3 semaines. 1 ' 3 

Prise en charge sociale 

La tuberculose maladie est a declaration obligatoire. Des le 
diagnostic de tuberculose, un signalement doit etre envoye a 
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dans les populations a risque (age > 65 ans, 
autres hepatotoxiques, hepatopathie preexistante), 
a J15, J30 et tous les mois pendant le traitement 
de I’infection tuberculeuse latente. 8 
II taut egalement prendre en compte les 
interactions medicamenteuses avec la 
rifampicine : anticoagulants, contraception 
orale, antiretroviraux (surtout inhibiteurs de 
protease, contre-indiques en association a la 
rifampicine). 

Observance 

Elle est la cle de I’efficacite, et est favorablement 
influencee par un traitement plus court, le role de 
I’entourage, une equipe de sante convaincue du 
bien fonde de la demarche preventive, 
I’information des migrants au mieux dans la 
langue parlee, I’intervention de mediateurs de 
prise en charge culturelle et de differents acteurs 
infirmiers, sociaux et d’Etat. 

Cas particuliers 

Chez les enfants, les recommandations sont 
identiques a celles de I’adulte. 


Chez les patients infectes par le virus de 
I'immunodeficience humaine, les memes 
protocoles therapeutiques s’appliquent, en 
rappelant la contre-indication formelle de 
I’association rifampicine-inhibiteur de protease; 9 
dans ce cas la rifampicine peut etre remplacee 
par la rifabutine comme dans le traitement de la 
tuberculose maladie. 

Chez les autres immunodeprimes, les 
recommandations identiques a celles de 
Timmunocompetent. 

Dans le cas d’une infection tuberculeuse latente 
apres contage par des souches resistantes et 
multiresistantes : pour les souches resistantes 
uniquement a I’isoniazide, la monotherapie par 
rifampicine pendant 4 mois est recommandee ; 
pour les souches multiresistantes, I’abstention 
therapeutique est la regie vis-a-vis de I’infection 
tuberculeuse latente, sous surveillance 
rapprochee durant les 2 annees suivant le 
contage (avis d’experts). • 


E. Bouvet declare avoir ete prise en charge a I’occasion 
de deplacements pour congres par Cellestis. 
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I'agence regionale de sante (ARS) pour alerter le centre de lutte 
antituberculeux correspondant au domicile du patient et declen- 
cher la recherche des cas contacts. La declaration obligatoire, 
anonyme, est envoyee ulterieurement par le medecin clinicien et 
le biologiste a I’ARS qui la transmet a I’lnstitut de veille sanitaire. 
Les issues de traitement sont a declarer. 

Sur le plan social, une demande de prise en charge a 1 0O % est 
demandee par le medecin, dans le cadre de I’affection de longue 
duree (ALD 29). 6 

Traitement antituberculeux et terrains particuliers 

Tuberculose et insuffisance hepatique 

De maniere generate, les traitements antituberculeux etant 
hepatotoxiques, il taut eviter autant que possible I’utilisation 
concomitante d 'autres traitements hepatotoxiques (paraceta- 
mol) et la consommation d’alcool. Une reduction de 50 % de la 
dose de rifampicine est recommandee en cas de cirrhose 
decompensee avec un score de Child-Pugh superieur a 7 
(classes B et C). 

Une surveillance accrue est requise chez les patients a risque 
(hepatites chroniques B ou C, autre hepatopathie sous-jacente) : 
elle necessite de realiser des serologies virales lors du bilan initial, 
et, en cas d'elevation des transaminases, de savoir evoquer un 
diagnostic d’infection virale surajoutee (hepatite A, B ou C 
notamment). 


En cas d’elevation initiale des alanine-aminotransferases 
(ALAT) superieure a 3 fois la normale, un traitement sans pyrazi- 
namide est recommande. 7 

Tuberculose et insuffisance renale 

En cas d’insuffisance renale, il existe un risque de toxicite majo- 
ree de I'ethambutol (indice therapeutique etroit) avec une toxicite 
oculaire aggravee. Si la clairance de la creatinine est superieure a 
30 rnLUmin, la dose d’ethambutol ne doit pas exceder 1 5 mg/kg/j. 
En cas d’insuffisance renale severe avec clairance de la creatinine 
inferieure a 30 rnLUmin, les doses de pyrazinamide (1 5 mg/kg/j) et 
d’isoniazide (3 mg/kg/j) sont reduites, I’ethambutol doit etre evite 
en raison du risque de nevrite optique retrobulbaire. 

L’utilisation concomitante d’autres traitements nephrotoxiques 
tels que les anti-inflammatoires non steroi’diens (AINS) est evitee. 
Les AINS sont par ailleurs contre-indiques en cas d’insuffisance 
hepatique moderee a severe (score de Child-Pugh & 7) quelle 
qu’en soit la cause. 

Tuberculose et infection par le VIH 

Tuberculose et infection par le VIH sont etroitement liees, 
I’immunodepression favorisant la reactivation des tubercu- 
loses latentes. La tuberculose chez un patient infecte du VIH 
definit le stade sida. Chacune des deux infections doit 
conduire sans exception au depistage de I’autre. La duree du 
traitement est inchangee. 
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